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W dniach od 12 do 15 maja 2001 r. w San Francisco w Ka-
lifornii odby∏o si´ 37 spotkanie Amerykaƒskiego Towarzy-
stwa Onkologii Klinicznej (37th Annnual Meeting of
ASCO). Zgodnie z tradycjà spotkania te odbywajà si´
w ró˝nych miastach Stanów Zjednoczonych; kolejne w ro-
ku 2002 planowane jest w Orlando na Florydzie.
San Francisco jak na stosunki amerykaƒskie jest mia-
stem niezbyt du˝ym, liczba sta∏ych mieszkaƒców wynosi
ok. 800 tysi´cy, lecz miastami satelitarnymi sà Okland
i Berkeley.
Obrady odbywa∏y si´ w Centrum Kongresowym Mos-
cone (nazwa nadana dla upami´tnienia jednego z bur-
mistrzów San Francisco, pierwszego, który oficjalnie przy-
znawa∏ si´ do orientacji gejowskiej i z tego powodu zosta∏
zamordowany), oraz w salach konferencyjnych kilku oko-
licznych hoteli. Liczba uczestników Konferencji wynosi∏a
ponad 25 000 i pomimo olbrzymich sal obrad zdarza∏o
si´, ˝e brakowa∏o miejsc. Obrady toczy∏y si´ w tych sa-
lach równolegle, co uniemo˝liwia∏o dok∏adne Êledzenie
wszystkich doniesieƒ. W programie znajdowa∏y si´ wy-
k∏ady programowe, wyniki badaƒ i metaanalizy oraz do-
niesienia w formie plakatów. Materia∏y zjazdowe obej-
mowa∏y trzy tomy: ponad 600 stronicowà Educational
Book, oraz dwa tomy streszczeƒ. Nawet „kieszonkowy”
program by∏ ksià˝kà o ponad 400 stronach. Ponadto co-
dziennie rozdawano zjazdowà gazet´ „ASCO Daily
News”, b´dàcà przeglàdem najistotniejszych wydarzeƒ
dnia poprzedniego. Obradom zjazdowym towarzyszy∏y
wystawy ponad 100 firm produkujàcych leki i sprz´t me-
dyczny. Przedstawienie wszystkich zagadnieƒ porusza-
nych na Spotkaniu ASCO jest praktycznie nierealne,
a ka˝dy wybór wydaje si´ byç subiektywny.
Jednym z wiodàcych tematów w pierwszym dniu ob-
rad by∏y zagadnienia zwiàzane ze stosowaniem blokowa-
nia receptora EGF (epidermal growth factor – nab∏onkowy
czynnik wzrostu), oraz skojarzenie tej metody leczenia
z radioterapià, gdzie obserwowano wyraênie synergistycz-
ne dzia∏anie. L. Saltz z Memorial Sloan Hospital przedsta-
wi∏ doniesienie o preparacie Cetumaxab (IMC-C225) – hi-
merycznym przeciwciale monoklonalnym przeciw dome-
nie zewn´trznej receptora EGF. Badanie obejmowa∏o 121
pacjentów z nowotworami jelita grubego, u których
w trakcie leczenia CT-11 dosz∏o do progresji. W∏àczano le-
czenie IMC-C225 wraz z CT 11. Uzyskano w 17% PR
z medianà czasu trwania odpowiedzi 84 dni. W badaniach
II fazy nawrotowego i zaawansowanego raka p∏askona-
b∏onkowego g∏owy i szyi uzyskano PR+CR 5,5% przy
u˝yciu OSI 774 – selektywnego inhibitora domeny we-
wn´trznej kinazy tyrozynowej EGFR (receptora dla
EGF), uzyskujàc roczne prze˝ycia porównywalne z wy-
nikami leczenia dwoma cytostatykami, lecz z wyraênie
mniejszà toksycznoÊcià. Sugerowano podj´cie badaƒ nad
skojarzeniem inhibitorów receptorów EGF z radioterapià
u chorych z guzami z ekspresjà EGFR. Omówiono rów-
nie˝ zastosowanie preparatu iressa – ma∏oczàsteczkowe-
go mimetyku ATP, powodujàcego prawie ca∏kowite za-
hamowanie aktywnoÊci fosforylazy Her2, bez zahamowa-
nia ekspresji EGFR. W kolejnych dniach omawiano nowe
mo˝liwoÊci terapeutyczne, wynikajàce z badaƒ nad bloko-
waniem receptora EGF. Potencjalne mo˝liwoÊci tej meto-
dy wydajà si´ byç obiecujàce, poniewa˝ ekspresj´ EGFR
stwierdza si´ w nowotworach wielu narzàdów, a wysoka
ekspresja receptora EGF ogólnie wià˝e si´ z: inwazyjno-
Êcià, przerzutowaniem, wykrywaniem w znacznym stopniu
zaawansowania, opornoÊcià na chemioterapi´ i hormo-
noterapi´, oraz z∏ymi wynikami leczenia. Ekspresj´ re-
ceptorów dla EGF stwierdza si´ w nowotworach: NSCLC
(niedrobnokomórkowy rak p∏uca) 40-80%, prostaty 40-
-80%, g∏owy i szyi 80-100%, ˝o∏àdka 33-74%, piersi 14-
-91%, jelita grubego: 25-77%, trzustki 30-50%, jajnika
35-70%, p´cherza moczowego 31-48%, glejakach 40-64%.
Kolejnym wielkim wydarzeniem by∏ Raport Mi´dzy-
narodowego Konsortium Genomu, z przedstawieniem
potencjalnych mo˝liwoÊci celowanego leczenia, wynikajà-
cych z poznania struktury ludzkiego kodu genetycznego.
Dyrektor NCI (National Cancer Institute) Dr Richard
Klausner, komentujàc poznanie wzoru sekwencji ludz-
kiego genomu, stwierdzi∏: „Fakt ten uczyni w biologii
i medycynie to, co uk∏ad okresowy pierwiastków doko-
na∏ w chemii. Zmieni ca∏à medycyn´, ale najszybciej onko-
logi´”. Nowe informacje pozwolà naukowcom spojrzeç
na procesy komórkowe z nowej perspektywy, i w sposób
dramatyczny przyÊpieszà proces odkryç molekularnych.
Dr Klausner podkreÊli∏, ˝e medycyna molekularna nie
tylko wyjaÊni mechanizmy dzia∏ania leków, ale równie˝
umo˝liwi indywidualne dobieranie leczenia w zale˝noÊci
od konstelacji genetycznej. Przyk∏adowo, w raku piersi
okreÊlenie typu nowotworu mo˝e byç obecnie oparte na
ocenie 327 genów, i umo˝liwia ocen´ korelacji wzoru ge-
netycznego z odpowiedzià na leczenie. Stanowi to zna-
czàcy prze∏om, poniewa˝ tego typu informacje nie mogà
byç uzyskane poprzez obserwacje jednego tylko genu.
NCI przeznaczy∏ 70 milionów dolarów na opracowanie,
w jak najkrótszym czasie, molekularnej klasyfikacji wszyst-
kich ludzkich nowotworów. Dr Klausner wyjaÊni∏, ˝e no-
wotwory powinny byç definiowane poprzez wynikajàce
Sprawozdanie z
37 Dorocznego Spotkania ASCO w San Francisco
NOWOTWORY Journal of Oncology • 2001 • volume 51
Number 4 • 441–443
442
z zaburzeƒ w genach cele molekularne, a nie przez lokali-
zacj´ zmiany pierwotnej. Przyk∏adowo, wiele ludzkich gu-
zów wykazuje odpowiedê na lek STI 571. NCI w najbli˝-
szym czasie poda wykaz badaƒ klinicznych, w których b´-
dzie oceniana skutecznoÊç tego leku w wielu spoÊród tych
nowotworów. W zwiàzku z mo˝liwoÊcià poznania zmian
w genach w raku piersi, mo˝liwe b´dzie opracowanie sub-
stancji dzia∏ajàcych na cele molekularne, jako mo˝liwych
leków w tej chorobie. Przyk∏adowo: istnieje 14 klasyfika-
cji raka piersi, opartych na zmianach w genomie, a w ob-
r´bie tych klasyfikacji wyró˝nia si´ 68 celów molekular-
nych. Dla dopasowania terapii do celów molekularnych
proponowane jest przeprowadzenie oko∏o 130 badaƒ kli-
nicznych. Fakt ten wp∏ynie na sposób planowania badaƒ
klinicznych. „Celem jest nie tylko przewidywanie odpo-
wiedzi na leczenie, ale równie˝ toksycznoÊci i dzia∏aƒ
ubocznych”. Dr Klausner podkreÊli∏ fakt, ˝e poznanie ge-
nomu zmieni nasze podejÊcie do nowotworów. Podsumo-
wujàc, zaakcentowa∏, ˝e prze∏om okresu po poznaniu ge-
nomu dotyczy nie tylko zagadnieƒ laboratoryjnych; „czy
si´ nam to podoba, czy nie, wkraczamy w ca∏kowicie nowà
er´ w medycynie”. Pomimo niewàtpliwego entuzjazmu,
zwiàzanego z powy˝szym zagadnieniem, równoczeÊnie
zwraca si´ uwag´ na wynikajàce z poznania genomu za-
gro˝enia oraz implikacje prawne (np. wp∏yw na ubezpie-
czenia, zatrudnienie).
Kolejnym za∏o˝eniem programowym spotkania
ASCO by∏o zwrócenie uwagi na programy zapobiegania
nowotworom. W szczególnoÊci zwracano uwag´ na: rol´
˝ywienia, niesterydowe leki przeciwzapalne, 40-50%
zmniejszenie ÊmiertelnoÊci w nowotworach jelita grubego;
badania nad chemoprewencjà w innych nowotworach;
podkreÊlano rol´ inhibitorów cyklooxygenazy 2 (Cox2)
w hamowaniu angiogenezy. Niejako przy okazji rozwa-
˝ano zastosowanie inhibitorów COX2 dla zmniejszenia
ubocznych objawów przy stosowaniu paklitakselu.
W ramach spotkaƒ Programowych w kolejnym dniu,
w niedziel´ 13 maja, Prezydent ASCO Lawrence H. Ein-
horn og∏osi∏ Nowe Milenium Erà Odkryç oraz odby∏o si´
wr´czenie tegorocznej Nagrody im. Karnofskyego za
Dzia∏ania na Rzecz Rzàdowego Wsparcia Badaƒ nad Za-
pobieganiem Nowotworom.
W kolejnej cz´Êci spróbujemy zasygnalizowaç na-
szym zdaniem najistotniejsze zagadnienia, dotyczàce dia-
gnostyki i leczenia poszczególnych grup nowotworów.
Górny odcinek przewodu pokarmowego.
W guzach stromalnych (Gastrointestinal Stromal Tumors)
(GIST) obiecujàce wyniki da∏o stosowanie STI 571 (inhi-
bitor kinazy tyrozynowej).
Rak prze∏yku: Przedoperacyjna chemioterapia (2 cykle)
poprawia prze˝ycia u pacjentów z resekcyjnym rakiem
prze∏yku w stosunku do samej chirurgii. Mediana prze˝y-
cia wynosi∏a 16,8 versus 13,8 miesi´cy, prze˝ycia 2 letnie
43% versus 34%. W doniesieniach podkreÊlane by∏o za-
stosowanie PET (tomografii emisyjnej) do dok∏adnej oce-
ny operacyjnoÊci.
W raku jelita grubego prowadzone sà liczne badania nad
czynnikami molekularnymi (k-ras, p23, p53) oraz nad za-
stosowaniem inhibitorów kinazy tyrozynowej EGF. W le-
czeniu raka odbytnicy podkreÊlana jest rola ca∏kowitej
resekcji mesorektalnej, co odbija si´ w stwierdzeniu, ˝e
„chirurg jest jednym z najwa˝niejszych czynników pro-
gnostycznych w raku odbytnicy”.
W raku p´cherza moczowego oceniano wyniki chemiote-
rapii MVAC oraz cystektomii w stosunku do samej cy-
stektomii, uzyskujàc po sekwencyjnej chemioterapii i le-
czeniu operacyjnym wyniki znacznie lepsze, ni˝ po sa-
mym leczeniu chirurgicznym, lub leczeniu chirurgicznym
z chemioterapià w razie nawrotu. W przedstawianym ma-
teriale czasy prze˝ycia wynosi∏y odpowiednio 6,2 oraz 3,8
roku. Stwierdzono popraw´ wyników w leczeniu zaawan-
sowanego raka szyjki macicy (stopieƒ IVB), po zastosowa-
niu chemioterapii z paklitakselem i cisplatynà w stosunku
do grupy leczonej samà cisplatynà. Odpowiedzi obiek-
tywne wynosi∏y 36% w stosunku do 26%, a CR by∏a
stwierdzana 2 razy cz´Êciej w grupie z paklitakselem. Czas
do progresji wynosi∏ odpowiednio 4,8 i 2,8 miesiàca.
W raku jajnika: nadal podkreÊlane jest kluczowe znacze-
nie agresywnej chirurgii, równie˝ w niskich stopniach za-
awansowania. Zwraca si´ uwag´ na ograniczanie i zapo-
bieganie powstawaniu objawów neurotoksycznych w trak-
cie terapii taksanami i cisplatynà. PodkreÊla si´ wi´ksze
znaczenie rokownicze oznaczania Ca-125 po cyklu che-
mioterapii.
Rak krtani: przedstawiono badania III fazy nad lecze-
niem z zachowaniem krtani. Najefektywniejsza okazuje si´
indukcyjna chemioradioterapia, pozwalajàca na zacho-
wanie narzàdu w 88%, w stosunku do sekwencyjnej che-
mio- i radioterapii – 74% oraz samej radioterapii – 60%.
W niedrobnokomórkowym raku p∏uca, w oparciu o ocen´
wielu badaƒ, oraz metaanaliz´ stwierdzono, ˝e wyniki le-
czenia chemicznego niezale˝nie od schematu sà porówny-
walne: „standardowy” EP (cisplatyna z etoposidem) =
cisplatyna + vinorelbina= cisplatyna + paklitaksel =
gemcytabina + cisplatyna. Nieco lepsze odsetki odpo-
wiedzi daje leczenie z u˝yciem docetakselu, lecz badana
grupa by∏a niezbyt liczna. Ponadto podkreÊlano rol´ sko-
jarzonej chemio-radioterapii w przypadkach nieresekcyj-
nych (IIIB).
Rak piersi: przedstawione za∏o˝enia sposobów post´powa-
nia leczniczego podobne sà do St. Gallen Consensus.
PodkreÊlana by∏a nieco wi´ksza skutecznoÊç zintensyfi-
kowanych cykli z antracyklinà. Nieco szerzej, ni˝ w Euro-
pie, akcentowano zastosowanie chemioterapii wed∏ug
schematu CMF oraz leczenie hormonalne, w tym SERM
(selektywnych modyfikatorów receptorów estrogeno-
wych).
Zwracano uwag´ na rol´ leczenia nasycajàcego (neo-
adiuvantowego) w pierwotnie operacyjnym raku piersi,
co ma wp∏ywaç na odleg∏e wyniki czasu prze˝ycia oraz
odsetki nawrotów.
Obrady z zakresu hematologii by∏y zdominowane
zagadnieniami zwiàzanymi z przeszczepem szpiku (BMT).
Zwracano uwag´ na: poszerzenie wskazaƒ do BMT
w ch∏oniakach, oraz rol´ radioterapii w przygotowywa-
niu pacjentów do BMT (poprawa wyników odleg∏ych).
Bardzo liczne by∏y rozwa˝ania na temat ryzyka wtórnych
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zespo∏ów dysmyelopoetycznych oraz ostrych bia∏aczek
u pacjentów po BMT. Za najwa˝niejsze, prze∏omowe do-
niesienia ASCO zosta∏y uznane: udowodnienie, ˝e nie-
które komórki macierzyste szpiku mogà ró˝nicowaç si´
w kierunku innych komórek ni˝ krwiotwórcze (np. endo-
thelium) oraz wprowadzenie w leczeniu przewlek∏ej bia-
∏aczki szpikowej (CML) nowego preparatu: STI 571, b´-
dàcego inhibitorem kinazy tyrozynowej Bcr-Abl, przy za-
stosowaniu którego, w fazie przewlek∏ej CML, uzyskano
ponad 60% odpowiedzi obiektywnych oraz oko∏o 60%
RR w kryzie blastycznej. Przedstawiono równie˝ ciekawe
wyniki z zastosowania w ch∏oniakach nieziarniczych pre-
paratu Bexxor I-131 tositumomab: przeciwcia∏a sprz´-
gni´tego z izotopem jodu, wià˝àcego si´ z bia∏kami na
limfocytach B. Z doniesieƒ, zwiàzanych z leczeniem powi-
k∏aƒ po przeszczepie szpiku, przedstawiono zastosowa-
nie KGF (keratinocyte human growth factor), znacznie
zmniejszajàcego zapalenie b∏on Êluzowych u pacjentów
po BMT.
W ramach spotkania przedstawiono nowà klasyfika-
cj´ TNM czerniaka z∏oÊliwego:
T1< 1.0 mm; A: bez owrzodzenia i poziom II/III, B:
z owrzodzeniem lub poziom IV/V
T2 1.01-2.0 mm: A: bez owrzodzenia, B z owrzodze-
niem
T3 2.01-4.0 mm: A: bez owrzodzenia, B z owrzodze-
niem
T4> 4 mm; A: bez owrzodzenia, B z owrzodzeniem
N1 1 w´ze∏: A mikroprzerzuty, B makroprzerzuty (wy-
krywalne klinicznie, lub przekraczajàce torebk´)
N2 2-3 w´z∏y; A mikroprzerzuty, B makroprzerzuty,
C przerzuty ‚in transit’ (zmiany satelitarne bez zaj´-
cia w´z∏ów ch∏onnych)
N3 4 lub wi´cej w´z∏ów ch∏onnych, pakiet, przerzuty ‚in
transit’ / zmiany satelitarne z równoczesnym zaj´-
ciem w´z∏ów
M1a: odleg∏e przerzuty skórne, podskórne lub w´z∏owe.
Poziom LDH prawid∏owy
M1b: przerzuty w p∏ucach. Poziom LDH prawid∏owy
M1c: wszystkie inne przerzuty mià˝szowe. Poziom LDH
prawid∏owy. Wszystkie przerzuty odleg∏e z podwy˝-
szonym poziomem LDH
Przedstawiono tak˝e wyniki badaƒ nad stosowaniem INF
alfa 2b, INF tzw. pegylowanego (czàsteczka op∏aszczona
warstwà czàsteczek wody), INF gamma i GM-CSF w czer-
niaku z∏oÊliwym.
Wydaje si´, ˝e warto równie˝ zwróciç uwag´ na inne
omawiane tematy, np.: przerzuty nowotworowe do koÊci
(akcentowane znaczenie leczenia bisfosfonianami) oraz
leptomeningitis carcinomatosa (nowotworowe zapalenie
opon mózgowo-rdzeniowych) jako niezbyt rzadkie powi-
k∏anie neurologiczne; w leczeniu którego podkreÊla si´
rol´ chemioterapii.
Kolejna grupa zagadnieƒ zwiàzana by∏a z wyst´powa-
niem o sponsorowanie badaƒ (grant) ASCO – zwracano
szczególnà uwag´ na poprawnoÊç j´zykowà aplikacji oraz
dobre udokumentowanie podaƒ.
Omówiono tak˝e punkty koƒcowe (endpoints) w ba-
daniach klinicznych, którymi nie zawsze muszà byç od-
setki odpowiedzi obiektywnych lub czas prze˝ycia, lecz
np. czas do progresji.
Problem czasu poÊwi´canego na wype∏nianie doku-
mentacji medycznej jest równie˝ w Stanach Zjednoczo-
nych powszechnà bolàczkà. Stwierdzono, ˝e: „wype∏nianie
dokumentacji mo˝e mieç negatywny wp∏yw na opiek´ nad
pacjentem”. Referat przedstawiony przez dr Einhorna
zawiera∏ mi´dzy innymi takie stwierdzenia:
„I could envision a future in which physicians wo-
uld appear before Congress and be asked `Are you now
or have you ever been guilty of incorect coding or bi-
ling?`”
„We found that documentation is a major concern to
oncologists”
„In any audit, we are guilty until proven innocent”
„Indeed we are sometimes spending as much time
documenting care as providing care for our patients and
their families.”
Wedle oceny ASCO Êredni czas pracy onkologa
wzrós∏ od koƒca lat 70. z 10 do 13 godzin.
74% odpowiadajàcych na ankiety ASCO stwierdza,
˝e ten dodatkowy czas zostaje zu˝yty na uzupe∏nianie do-
kumentacji i wymagaƒ prawnych (regulatory), natomiast
czas poÊwi´cony na badania zmniejszy∏ si´ praktycznie
o po∏ow´.
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